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keinen  lähmenden  Einfluss  auf  die  Uterus- 
contraction  ausühen. 


Von 

Dr.  E.  M.  Kupdinowski. 

(Hierzu  Tafel  VlI-X.) 


Schon  früher  hatte  ich  aus  meinen  Versuchen,  die  sowohl  am 
isolirten  Uterus,  als  auch  am  Uterus  des  lebenden  Thieres  ausge- 
führt  wurden,  den  Eindruck  gewonnen,  dass  die  Contractionen 
dieses  Organs  durch  narkotische  Mittel  schwer  zu  paralysiren  sind. 
Der  damalige  Eindruck  war  hauptsächlich  auf  unmittelbare  Beob- 
achtung gegründet  U- 

In  Anbetracht  des  grossen  Interesses,  das  diese  Frage  in  der 
geburtshülflichen  Praxis  darstellt,  hatte  ich  mich  jetzt  entschlossen, 
mich  mit  der  genaueren  experimentellen  Prüfung  derselben  speciell 
zu  beschäftigen. 

Zu  diesem  Zwecke  habe  ich  jene  Reihe  der  unten  beschriebenen 
Versuche  angestellt,  deren  Methodik  mit  derjenigen  der  schon 
früher  von  mir  beschriebenen  phy.siologischen  und  pharmakolo- 
gischen Experimente  am  Uterus  vollkommen  identisch  war^). 

Bevor  ich  dieses  oder  jenes  narkotische  Mittel  (resp.  ein 
solches,  dem  die  Fähigkeit,  die  contrahirende  Arbeit  des  Uterus  zu 
lähmen,  zugeschrieben  wird)  zur  Anwendung  brachte,  musste  ich 

natürlich  bei  jedem  einzelnen  Versuche  eine  Vorstellung  über 
die  normalen  (d.  h.  spontanen)  Contractionen  des  betreffenden 

D S.  a)  Arch.  f.  Anat.  u.  l*hys.  Abth.  1904.  Suppl.-Bd.  und  b)  dieses 
Archiv.  Bd.  76.  Heft  2. 

2)  Centralblatt  f.  Gynäk.  1905  und  dieses  Archiv.  1906.  Bd.  76.  Heft  3. 
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Uterus  bilden  und  erst  nachdem  dies  geschehen  war,  konnte  ich 
das  Narkoticum  anwenden.  I 

Die  Resultate  dieser  Versuche  erwiesen  sich  als  sehr  inter- 
essant, besonders  vom  klinischen  Gesichtspunkte  aus.  Ich  unter-  I 
suchte  den  Einlluss  des  Chloroform,  Chloralhydrat,  Morphium,  I 

Atropin  und  Scopolamin.  — Ich  gehe  sogleich  zur  Beschreibung  I 

der  erhaltenen  Ergebnisse  über.  I 

* I 

Chloroform.  | 

Der  Einlluss  der  Chloroformnarkose  wurde  von  mir  in  folgender  I 
Weise  studirt:  Zuerst  wurde  das  Thier  mittels  des  gewöhnlichen  I 
Verfahrens,  d.  h.  mit  Hülfe  der  Maske  oder  einfach  eines  mit  I 
Chloroform  getränkten  Stückchens  Watte  chloroformirl;  nach  Ein-  1 
tritt  der  Narkose  wurde  Tracheotomie  ausgeführt,  wobei  in  der  I 
Trachea  ein  im  rechten  Winkel  abgebogenes  Glasröhrchen  befestigt  I 
wurde;  die  weitere  Aufrechterhaltung  der  Narkose  wurde  dadurch  I 
bewerkstelligt,  dass  man  ein  mit  Chloroform  getränktes  Stückchen  I 
Watte,  das  man  in  das  Glasröhrchen  eingesteckt  hatte,  dem  abge-  I 
bogenen  Knie  des  letzteren  nahe  brachte.  Diese  einfache  Vor-  I 
richtung  ermöglicht  natürlich  keine  genaue  Dosirung  der  Chloro-  I 
formmenge,  dafür  werden  aber  die  Unbe([uemlichkeiten  der  Maske  I 
vermieden.  I 

Die  Anwendung  des  Chloroform  erfordert  grosso  Vorsicht,  da  I 
die  Kaninchen  sehr  leicht  davon  zu  Grunde  gehen.  I 

Bei  einigen  Versuchen  gelang  es  mir,  während  5 — 6 Stunden  I 
eine  gute,  ziemlich  tiefe  Chloroformnarkosc  zu  unterhalten,  wobei  I 
ich  die  üteruscontractionen  sowohl  unmittelbar,  als  auch  mit  Hülfe  ■ 
der  Registration  beobachtete.  ■ 

Hierbei  erwies  sich,  dass  das  Chloroform  die  Contractionen  ■ 
des  Uterus  gar  nicht  beeinflusst  und  sie  jedenfalls  durchaus  nicht  ■ 
lähmt.  '■ 

Da  diese  Thatsachc  der  allgemein  verbreiteten  Meinung  zu-  I 
widerläuft  und  ein  sehr  grosses  praktisches  Interesse  besitzt,  so  M 
illustrire  ich  dieselbe  durch  eine  Reihe  von  Curven,  die  selbst  für  B 
sich  sprechen  und  keiner  Erklärung  bedürfen.  ■ 

Ich  erwähne  nur  noch  einen  interessanten  Umstand,  dass  näm- H 
lieh  manchmal  das  Chloroform  die  Üteruscontractionen  nicht  nurlj 
nicht  lähmt,  sondern  eine  erregende  Wirkung  auf  dieselben  ausübt.  ^ ' 
ln  dieser  Beziehung  war  ein  Versuch  besonders  lehrreich,  bei  . , 
welchem  ich  die  Tiefe  der  Narkose  vorsätzlich  nach  und  nach  ver- 
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stärkte,  bis  der  Tod  des  Thieres  eintrat.  Wie  aus  der  beiliegenden 
Curve  ersichtlich  ist,  wurde  hierbei  nicht  nur  kein  paralysirender 
Effect  des  Chloroforms  beobachtet,  sondern  das  ganze  Gegentheil: 
die  Contractionen  hörten  nicht  auf,  und  im  Augenblick  des  Todes 
des  Thieres  gingen  sie  in  den  echten  Tetanus  uteri  über  (die  Tempe- 
ratur war  hierbei,  wie  immer,  streng  normal). 

Chloralhydrat. 

In  meinen  früheren  Arbeiten  hatte  ich  schon  mehrmals  Ge- 
legenheit, darüber  zu  sprechen,  dass  die  Chloralhydratnarkose  weder 
die  spontanen  Contractionen  des  Uterus,  noch  dessen  Erregbarkeit 
verschiedenen  künstlichen  Reizen  gegenüber  beeinflusst;  zum  Be- 
weise dieser  Thatsache  habe  ich  die  Resultate,  die  am  isolirten 
Organ  erhalten  wurden,  den  Ergebnissen  der  Versuche  in  vivo^) 
vergleichend  gegenübergestellt. 

In  dieser  letzten  Kategorie  von  Versuchen  (die  einer  ganz  anderen 
Frage  gewidmet  war)  bediente  ich  mich  immer  der  Chloralhydrat- 
narkose, indem  ich  das  Mittel  per  rectum  anwendete;  dass  das- 
selbe die  contrahirende  Thätigkeit  des  Uterus  thatsächlich  nicht 
paralysirt,  ist  schon  aus  den  von  mir  früher  vorgeführten  Curven 
ersichtlich,  die  alle  an  tief  chloralisirten  Thieren  erhalten  wurden. 

In  vorliegender  Arbeit,  die  speciell  der  Frage  über  den  Ein- 
fluss narkotischer  Mittel  auf  die  Uteruscontractionen  gewidmet  ist, 
habe  ich  zu  Anfang  jedes  Versuches,  unabhängig  davon,  welches 
narkotische  Mittel  im  gegebenen  Falle  geprüft  werden  sollte,  die 
Chloralhydratnarkose  zu  dem  Zweck  angewendet,  um  das  Thier,  in 
Anbetracht  der  bevorstehenden  Operationen  (Einführung  der  Canüle 
in  die  Vene  und  Laparotomie)  vorerst  zu  immobilisiren,  und  erst 
nachdem  das  chloralisirte  Thier  eine  mehr  oder  weniger  lange  Curve 
der  Spontancontractionen  gegeben  hatte,  wurde  das  speciell  zu 
untersuchende  narkotische  Mittel  per  venam  eingeführt. 

Auf  diese  Weise  hatte  ich  am  Anfang  jedes  Versuches  ge- 
nügend Zeit  (gewöhnlich  ca.  1 Stunde),  um  den  Einfluss  des  Chloral- 
hydrats  auf  die  Uteruscontractionen  zu  beobachten,  wobei  ich  mich 
jedes  Mal  durch  die  Registration  immer  mehr  davon  überzeugte, 
dass  dieses  Narkoticum  die  Uteruscontractionen  zu  paralysiren  nicht 
im  Stande  ist. 

Da  ich  dies  sicher  feststellen  wollte,  so  beschränkte  ich  mich 

1)  Dieses  Archiv.  Bd.  76.  Heft  2. 
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in  einigen  Fällen  nicht  auf  eine  solche  Nebenbeobachtung  des 
Chloralhydrateinflusses,  sondern  machte  ihn  zum  speciellen  Object 
des  Studiums,  d.  h.  nach  dem  beschriebenen  Yorstadium  des  Ver- 
suches führte  ich  dieses  Mittel  systematisch  ein,  jedoch  nicht  mehr 
per  rectum,  sondern  per  venam,  da  dieses  Verfahren  vollkommener 
und  überzeugender  ist. 

Es  ergaben  sich  hierbei  folgende  Resultate: 

Bei  intravenöser  xVnwendung  von  Chloralhydrat  in  Mengen  von 
0,05 — 0,4!  (bei  Thieren  von  ungefähr  2000,0  Gewicht)  habe  ich, 
im  Gegensatz  zu  den  Versuchen  mit  allen  anderen  von  mir  unter- 
suchten narkotischen  Mitteln,  einen  paralysirenden  Einfluss  beob- 
achtet, was  einige  der  beiliegenden  Curven  bestätigen,  an  denen 
die  Thatsache  einer  allgemeinen  Schwächung  der  Contraction  nach 
grossen  Chloraldosen  (0,2 — 0,3!)  deutlich  ersichtlich  ist. 

Jedoch  war  ein  solcher  paralysirender  EfTect  dem  Chloral- 
hydrat bei  Weitem  nicht  immer  eigen;  oft  verhält  es  sich  dem 
Uterus  gegenüber  indifferent,  indem  es  dessen  Contractionen  gar 
nicht  beeinflusst. 

Auf  jeden  Fall  darf  man  den  angegebenen,  lähmenden  Einfluss 
des  Chloralhydrats  nicht  überschätzen,  da  derselbe  nur  nach  solch’ 
grossen  Dosen  (0,2 — 0,3  per  venam!)  beobachtet  wurde,  welche 
ungefähr  auf  das  durchschnittliche  menschliche  Gewicht  ausge- 
rechnet, sich  schon  als  toxisch  erweisen  würden  und  in  der  Praxis 
überhaupt  unanwendbar  wären. 

Morphium. 

Bei  den  Versuchen  mit  Morphium  muss  man  vor  Allem  in 
Betracht  ziehen,  dass  Kaninchen  diesem  Gifte  gegenüber  erstaun- 
lich unempfindlich  sind  und  mit  Leichtigkeit  solche  ungeheure 
Quantitäten  davon  ertragen,  welche  natürlich  für  jeden  Menschen 
tödtlich  sein  würden.  (So  ertrug  z.  B.  bei  einem  Versuche  ein 
Kaninchen  von  2700,0  Gewicht  während  mehrerer  Stunden  0,4!! 
reinen  Morphiums.) 

Um  den  Einfluss  des  Morphiums  auf  den  Kaninchenuterus  zu 
beurtheilen,  ist  es  daher  unumgänglich,  dasselbe  in  grossen  Dosen 
anzuvvenden;  im  entgegengesetzten  Falle  könnten  negative  Resul- 
tate nicht  beweiskräftig  sein. 

Zu  Anfang  führte  ich  Morphinum  hydrochl.  per  venam  jug.  in 
Mengen  von  0,01—0,02  ein;  nachdem  ich  mich  aber  bald  davon 
überzeugt  hatte,  dass  diese  Dosen  vollkommen  indifferent  ertragen 
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werden  und  auf  den  Uterus  keinen  Einfluss  zeigen,  so  ging  ich 
nach  und  nach  zu  Dosen  von  0,04  und  sogar  0,1!!  über  (in  einem 
Falle  bei  einem  trächtigen  Uterus). 

Zu  meiner  grössten  Verwunderung  zeigte  sich,  dass  auch  solche 
grosse  Dosen  den  Uterus  durchaus  nicht  in  dem  Sinne  beeinflussen, 
wie  man  a priori  glauben  könnte. 

Mit  Ausnahme  nur  eines  einzigen  Falles,  in  welchem  ein  deut- 
liches und  ziemlich  andauerndes  Sinken  der  Curve  bis  zur  Abscisse 
beobachtet  wurde,  habe  ich  nach  allen  übrigen  (17)  intravenösen 
Morphiurainjectionen  ad  oculos  beobachtet,  dass  die  Contractionen 
in  ihrer  früheren  Stärke  und  Häufigkeit  fortdauerten,  indem  sie 
auch  ihren  früheren  Charakter  beibehielten. 

Bei  der  sorgfältigsten  Beobachtung,  sowohl  unmittelbar,  als 
auch  mittels  Registration,  konnte  man  sogar  nach  solch’  grossen 
Dosen  Morphium,  welche  schliesslich  das  Thier  tödten,  auch  nicht 
die  geringsten  Spuren  eines  paralysirenden  Einflusses  dieses  Mittels 
constatiren. 

Diese  Thatsache  wird  durch  die  beigegebenen  Curven  anschau- 
lich illustrirt. 

Dies  ist  jedoch  noch  wenig.  Das  Morphium  lähmt  nicht  nur 
die  Üteruscontractionen  nicht,  sondern  kann  dieselben  im  Gegen- 
theil,  dem  Anschein  nach  im  Anfang  sogar  verstärken.  Wenigstens 
beobachtet  man  in  den  ersten  Minuten  nach  der  Injection  immer 
einen  ziemlich  klaren  erregenden  Effect,  der  sich  in  einer  Ver- 
stärkung der  Contractionen  ausspricht,  wovon  man  sich  nicht  nur 
ad  oculos,  sondern  auch  mittels  der  Registration  überzeugen  kann. 

Dank  diesem  Umstande  haben  auch  die  auf  Morphium'  bezüg- 
lichen Curven  bisweilen  ein  so  paradoxes  Aussehen,  als  ob  sie 
nicht  die  Wirkung  eines  Narkoticums,  sondern  die  irgend  eines  er- 
regenden Mittels  illustrirten. 

Anfänglich  war  ich  geneigt,  dieses  Factum  durch  jene  reflecto- 
rische  Reaction  Seitens  des  Uterus  zu  erklären,  welche  manchmal 
in  Abhängigkeit  von  der  Manipulation  der  Einspritzung  entstehen 
kanni). 

Jedoch  habe  ich  von  Anfang  an,  indem  ich  mit  einer  solchen 
i Möglichkeit  rechnete,  immer  die  sorgfältigste  Aufmerksamkeit  auf 
i die  ganze  Ausstattung  des  Versuches  verwendet,  wobei  ich  alle 
jene  Vorsichtsmaassregeln  anwendete,  die  vor  derartigen  Fehlern 
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schützen.  Das  einfachste  Mittel  ist  hierbei  die  Controleinspritzung 
per  venam  von  physiologischer  Kochsalzlösung. 

Ist  eine  solche  Einspritzung  von  0,09  proc.  NaCl.  von  keiner 
Reaction  begleitet  und  ergiebt  die  des  unmittelbar  nachher  auf  dem- 
selben Wege  eingeführten  Morphiums  sofort  einen  erregenden  Effect, 
so  ist  es  klar,  dass  die  „reflectorische  Reaction“  hier  keine  Rolle 
spielt,  und  dass  der  eingetretene  Effect  durch  den  Einfluss  des 
Morphiums  bedingt  war. 

Uebrigens  sollte  die  angeführte  Thatsache  keine  besondere  Ver- 
wunderung hervorrufen,  da  dieselbe  in  vollem  Einklang  damit  steht,  I 

was  uns  allgemein  bekannt  ist,  nämlich  mit  dem  erregenden  Ein- 
fluss des  .Morphiums  in  den  Anfangsstadien  seiner  M'irkung.  I 

Auf  jeden  Falt  zeigt  das  Morphium  nicht  die  geringste  para-  1 
lysirende  Wirkung  auf  die  üteruscontractionen  des  Thieres  und,  mit  1 
Ausnahme  der  erwähnten  (gewöhnlich  nicht  lange  dauernden)  Periode  I 
der  Erregung,  beeinflusst  es  weder  die  Häufigkeit,  noch  die  Stärke,  I 
noch  den  Charakter  der  Üteruscontractionen.  | 

Scopolamin.  I 

Scopolarain  (hydrobromicum  .Merk)  injicirte  ich  per  venam  in  I 
.Mengen  von  0,001 — 0,025.  Die  Versuche  wurden  an  2 trächtigen  I 
Thieren  ausgeführt.  I 

Es  erwies  sich,  dass  Scopolamin  die  Üteruscontractionen  absolut  I 
nicht  beeinflusst.  I 

Es  ist  nicht  erforderlich,  mich  bei  dieser  Thatsache  lange  auf- 1 
zuhalten;  es  genügt  schon,  einen  Blick  auf  die  beiliegenden  CurvenB 
zu  werfen,  die  dieselbe  in  äusserst  überzeugender  Weise  bestätigen;® 
sowohl  bis  zur  Anwendung  des  Scopolamins  als  auch  nach  der-® 
selben  haben  die  Üteruscontractionen  in  Jeder  Beziehung  ein  und® 
denselben  Charakter,  wobei  die  dem  .Morphium  eigene  Erregungs-® 
Periode  hier  nicht  vorhanden  ist.  p 

Atropinum.  I 

Atropinura  sulf.  wendete  ich  per  venam  an,  indem  ich  diej 
Dosen,  von  0,005  beginnend,  nach  und  nach  bis  zu  0,08! 
stärkte  (in  diesem  letzten  Falle  trat  der  Tod  des  Thieres  ein). 

Die  erhaltenen  Resultate  waren  dieselben  wie  bei  der  Unter-  ' 
suchung  des  Morphiums.  Es  zeigte  sich,  dass  Atropin  die  Uterus- 
contractionen  gar  nicht  beeinflusst;  ihre  Häufigkeit,  Stärke  und  ihr 
allgemeiner  Charakter  veränderten  sich  hierbei  nicht.  AVas  nun  die 
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Periode  der  anfänglichen  Erregung  angeht,  so  kommt  eine  solche, 
im  Gegensatz  zum  Morphium,  hier  nur  sehr  selten  klar  zum  Aus- 
druck. 

Das  vollkommen  indifferente  Verhalten  seitens  des  Uterus  dem 
Atropin  gegenüber  ist  aus  den  beiliegenden  Gurven  klar  ersichtlich. 

Extractum  Viburni  prunifolii  fluidum. 

In  der  Literatur  finden  sich  Hinweise  darauf,  dass  dieses 
Mittel  die  Fähigkeit  besitzt,  die  contrahirende  Thätigkeit  des  Uterus 
zu  unterbrechen  oder  wenigstens  zu  beschränken. 

Von  dieser  Voraussetzung  ausgehend  empfiehlt  man  zuweilen 
Extr.  Viburni  in  Fällen  von  drohendem  Abortus. 

Ich  widmete  diesem  Mittel  nur  einen  Versuch,  bei  dem  ich 
Extractum  Viburni  (natürlich  subcutan)  sowohl  per  se,  als  auch  mit 
physiologischer  Kochsalzlösung  verdünnt  in  Mengen  von  1,0 — 5,0! 
einspritzte. 

Die  erhaltenen  Resultate  waren  vollkommen  negativ,  d.  h.  Extr. 
Viburni  erwies  sich  als  durchaus  kraftlos,  die  Uteruscontractionen 
zu  paralysiren. 

Und  darin  liegt  natürlich  nichts  Verwunderliches,  nachdem 
sich  aufgeklärt  hat,  dass  sogar  solche  starke,  speciell  narkotische 
Mittel,  wie  Morphium,  Chloroform  usw.  absolut  keine  lähmende 
Wirkung  auf  den  Uterus  ausüben. 


Die  erhaltenen  Resultate  stellen  vor  Allem  ein  theoretisches 
Interesse  dar;  in  Verbindung  mit  den  vollkommen  analogen  Ergeb- 
nissen, die  sich  auf  andere  glattmuskelige  Organe  beziehen,  führen 
sie  zu  der  Schlussfolgerung,  dass  die  glatte  Musculatur  an  und  für 
sich  dem  Anschein  nach  gegen  narkotische  Mittel  wenig  empfind- 
lich ist. 

Diese  Thatsache  hat  für  mich  persönlich  nichts  Verwunder- 
liches, da  sic  mit  der  von  mir  früher  ausgesprochenen  Vermuthung 
über  das  Vorhandensein  einer  „myogenen“  Reizbarkeit  des  Uterus, 
als  eines  glatten  Muskels  überhaupt,  übereinstimmt. 

Diese  der  glatten  Musculatur  als  solcher  eigene  „myogene“ 
Reizbarkeit  leidet,  unabhängig  von  jedweden  Nerveneinflü.ssen  und 
-Apparaten,  dem  Anschein  nach  unter  den  narkotischen  Giften  gar 
nicht;  hieraus  ergiebt  sich  nun  wahrscheinlich  die  Erklärung  jener 
Thatsache,  dass  sogar  ungeachtet  der  ungeheuren  Dosen  narko- 
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tischer  Stoffe,  sich  dennoch  die  contrahirende  Thätigkeit  des  Uterus 
nicht  vollständig  lähraen  lässt. 

Jedoch  ein  bedeutend  grösseres  Interesse  haben  die  von  mir  j 
erhaltenen  Resultate  von  rein  praktischem  Standpunkte.  Thatsäch-  | 
lieh  ist  es  von  hier  aus  nur  noch  ein  Schritt  dazu,  die  Wirkung  | 
der  verschiedenen  narkotischen  Mittel  auf  die  Contractionen  der  | 
Gebärmutter  und  den  Geburtsact  überhaupt  erst  noch  klinisch  zu  I 
prüfen,  indem  man  sich  von  dem  humanen  Zweck  leiten  lässt,  die  I 
qualvollen  Geburtswehen,  die  man  doch  wohl  schwerlich  als  „physio-  | 
logisch“  nothwendig  bezeichnen  kann,  nach  Möglichkeit  schmerzlos  I 
zu  gestalten.  1 

Gegenwärtig  bin  ich  von  den  Versuchen  des  Laboratoriums  1 
zur  Klinik  übergegangen  und  hoffe  in  Zukunft  über  die  Resultate  I 
meiner  Beobachtungen  am  Bett  kreissender  Frauen  berichten  zu  I 

können U-  I 

Zum  Schluss  benutze  ich  noch  die  Gelegenheit,  den  Herren  I 
Geheimrath  Prof.  Liebreich,  Prof.  Languard  und  Dr.  Maas  I 
meinen  aufrichtigsten  Dank  für  ihre  gütige  Mithülfe  und  kollegiale  I 
Unterstützung  bei  meinen  Arbeiten  auszusprechen.  I 

1)  Vorliegende  Arbeit  wurde  schon  vor  einem  Jahre  ausgeführt;  jedoch  I 
aus  nicht  von  mir  abhängenden  Gründen  kann  dieselbe  erst  jetzt  im  Druck  er-  I 
scheinen.  ■ 
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